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ESTUDO DAS IDIOSYNCRASIASNS A LUZ DOS
COLLOIDES

“Ce nouvel état de la matiére (état
colloidal) donne A 1'étre vivant des
proprietés particuliéres spéciales, un
éguilibre particulier qui peut étre
modifié par les états subatomiques,
atomiques, molécuiaires au colloi-
daux de la matidre avec laguelle il
vient en contact: substances étran-
géres toxiques, agents pathogénes,
médicaments, formes diverses de
I'énergie.”

M. F. Henrijean,

Consideravel tem sido o numero de trabalhos rela-
tivos aos colloides, desde a epoca em que GRAHAM
0s differenciou dos crystalloides.

O assumpto apoderou-se da biologia, a estructura
colloidal do protoplasma permitte-nos a comprehensio
de um grande numero de phenomenos hioticos.

Justamente este facto adverte a necessidade de se
conhecer as propriedades dos colloides, para comprehen-
dermos as reaccoes e transformacoes dos que constituem
a materia viva.

E’ que a sciencia, penetrando a constituicdo do ato-
mo, demonstrou ser ella infinitamente complicada e que
para a explicacdo dos phenomenos da vida, o sub-ato-
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mico novas luzes fazia, dando uma interpretacdo toda
nova. :

Vasto é actualmente o movimento impresso a‘biolo-
gia, com os estudos sobre os colloides.

Agsim ja fallamos: Basta lembrar que no conceito
moderno, o protoplasma, a “base physica da vida”, se-
gundo HUXLEY, hoje é um complexo colloidal homo-
geneo, 0 que, como sabemos, representa respeito a cons-
tituicio da materia, uma interessante nocao, cuja in-
fluencia ja sobejamente sentida nos dominios da bio-
logia, o espirito humano n@o poderd avaliar até onde
ira o seu alcance.

Diz LUMIERE: “og meios humoraes, os protoplas-
mas cellulares, os tecidos dos animaes e dos vegetaes, em
cujo geio se effectuam os processos vitaes, sao todos col-
loides. Todas as transformacoes, todas as reaccoes que
condicionam o crescimento e a nutricio dos seres vi-
vos assentam sobre elementos de uma natureza parti-
cular, sobre substancias colloidaes; e si nés quizermos
procurar. comprehender as leis fundamentaes dos phe-
nomenos da vida, é indispensavel conhecer desde logo
as propriedades desses complexos.”

Fazendo parte do protoplasma das cellulas, os
colloideg tambem entram em grande parte nos liquidos
humoraes, maximé no plasma sanguineo.

De natureza colloidal é a membrana protoplasmica
que cerca a cellula, e diz G. STODEL: “as trocas entre
as cellulas e o meio exterior serdo fixadas pela permea-
bilidade dessas membranas; permeabilidade essencial-
mente variavel devido 4s reaccOes incessantes que ahi
se operam.”

Todos os phenomenos de nutricdo e de excrecdo fi-
cam sob a dependencia immediata da constituicao col-
loidal da cellula e da membrana.” :

Quanto ao que respeita a diffusdo nas membranas,
GRAHAM, com limites pouco mais ou menos nitidos.

al




como é sabido, estabeleceu os grupos dos corpos crys-
talloides e colloides. :

Actualmente nestes dois grupos, factos novos tém
gido accrescidos. A demarcacao precisa entre crystal-
loides e colloides diz SOULIER, até certo ponto é teme-
raria.

Ja DANIZS, fallando neste particular, lembra a im-
perfeicao dos methodos, dos recursos, para precisamern-
te serem catalogadas as substancias em grupos defini-
dos.

Apreciando-se com attencdo as suas caracteristi-
cas, facil serd perceber que, umas possuem as proprie-
dades dos dois grupos, outras guardam sensiveis diffe-
rencas ainda de accordo com taes grupos.

Ora percebe-se entdo, sindo a impossibilidade, pelo
menos o quanto é difficil classifical-as em classes.

Para SOULIER, o facto dos saes metallicos ou me-
talloidicos de compostos se apresentarem sob os dois as-
pectos, bastando fazer variar seu modo de preparacio,
faz com que taes corpos confirmem, “em estreito limite,
é verdade” a lei da continuidade por elle com grande
arrojo, assim enunciada: “lL.es divers états de la matio-
re inerte et vivante, ou si I'on veut de 'ensemble de 1'uni-
vers, constituent une échelle, dont les degrés, par des va-
riationg insensibles, forment une continuité absolue, de-
puis 1élement complétement brut, jusqu'a I'étre vivant
le mieux doué.”

Nao discutamos a verdade ou inexactiddo deste con-
ceito, porém, com o mesmo auctor, com os exemplos por
elle discutidos, concordaremos em dizer: “il n’'est pas
aundacieux de prédire qu'un jour peu eloigné, tous les
composés chimiques répondront aux deux phases que
GRAHAM considérait comme spécifiques.”

Nao cabe aqui, pela propria natureza deste traba-
Iho especialisar o assumpto.

Salientaremos todavia que, SOULIER amparado no



seu ponto de vista, admitte “a veracidade das relacoes
intimas entre o estado crystalloide e o estado colloidal.”

E’ que razado tinham V. HENRI e ANDRE’ MEYER
quando diziam: “O termo colloide” opposto a “crystal-
loide” nao designa uma classe particular de corpos; nao
ha “colloides” ha um “estado colloidal” como ha um
estado solido ou liquido.”

A nocao da constituicAo particular dos colloides
acha-se confirmada pelo exame de suas propriedades.

Dahi, o consideral-os nitidamente diversos das solu-
cOes, sao como se diz commumente pseudo-solucdes.

Nestas ha a considerar o liguido intergranular e as
particulas em dissolucdo neste liquido. Taes particulas
apresentam-se ao microscopio em continua agitacao.

Trata-se de uma evidente suspensao, em que 0 Movi-
mento alludido permitte o estabelecer de um equilibrio
estavel.

Precisamente causas physicags ou chimicas podem
romper este equilibrio, deixando-nos apreciar um impor-
tante phenomeno no estudo das clasias, qual o da flocu-
lacio. '

O movimento Browniano exteriorisa-nos o choque
das moleculas do liguido intergranular, sobre as peque-
nas particulas em suspensao no liquido. Este movimen-
to justamente desapparece quando o colloide flocula e
se destroe,

A massa dos granulos, entdo formada, torna-se bas-
tante grande para exteriorisar a influencia dos choques
das moleculas do liquido intergranular.

Em face da definicao de REBIERE considerando os
colloides “um systema heterogeno formado de micellas
ou particulas ultra-microscopicas encerrando uma carga
electrica de origem ionica, em suspensao estavel num li-
quido”, comprehende-se quao importantes, sob o ponto
de vista physico-chimico, sdo as consequencias da estru-
ctura particular ou granular dos colloides.
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Nao podemos aqui entrar em todas as consideracoes
de ordem geral sobre os colloides.

As palavras precedentes mostram a evidente neces-
sidade do conhecimento perfeito do estado colloidal,
para a boéa comprehensdo do assumpto que prende a
nossa attencao.

Como dissemos, o assumpto em torno destes corpos
empolgou a biologia.

A. LUMIERE, em seu livro “Role des Colloides Chez
les Ktres Vivants”, no exaggero das concepcgoes, declara
que o “estado colloidal condiciona a vida; a floculacio
determina a doenca e a morte.”

Neste livro, com uma theoria completamente nova,
abalando os alicerces da physiologia, da pathologia tanto
animal como vegetal, procura explicar a vida, a nutri-
¢ao, o crescimento, o doenca e a morte pela evolucdo do
agente colloidal.

A natureza colloidal para elle tudo preside. HEis a
noss0 ver o exaggero das suas ideias.

Todavia, o phenomeno da floculacdo colloidal permit-
te melhor comprehender certos factos biologicos e
pathologicos, e que ainda nao tiveram uma explicacdo
sufficiente.

Assim sendo, existindo no terreno da pharmacolo-
gia, em um dos seus ramos a pharmacodynamica, um as-
sumpto mergulhado ainda na obscuridade dos segredos
bioticos, qual o das idiosyncrasias, em face da concepcao
de LUMIERE, lembramo-nos procurar a luz dos colloi-
des, interpretar a sua significacao.

Surgindo na clinica a idiosyncrasia sob uma masca-
ra symptomatica analoga 4 da anaphylaxia e 4 da col-
loidoclasia, pensamos egualmente, e 4 luz da experimen-
tacédo, estudar estes tres phenomenos, perquirindo-lhes
as relacoes que apresentem.

Amparados nos factos biologicos, nas deduccoes ar-
rancadas ao estudo dos colloides, procuraremos ver si




surprehendemos em algumas observacgdes que possuimos,
algo da colloidoclasia ou da anaphylaxia.

De inicio despimo-nos de toda e qualquer suggestao
arrancada a leitura da colossal bibliographia que o as-
sumpto comporta.

Partimos de um facto commum: a identidade das
reaccoes geraes, da phenomenologia clinica nos fres
CAas0s.

Em um trabalho por nds apresentado a Sociedade de
Medicina de Porto Alegre, sobre “ANAPHYLAXIA ALI-
MENTAR”, assim nos exprimimos, apreciando os tres
phenomenos idiosyncrasia, anaphylaxia e colloidoclasia.

Estudando na cadeira de pharmacodynamica as
accoes medicamentosas, tivemos ha bem pouco tempo,
occasiao de nos referir aos tres termos idiosyncrasia,
anaphylaxia e colloidoclasia, procurando ao mesmo tem-
po tracar as mutuas relacoes entre os mesmos existentes.

Vimos entao, ser a idiosyncrasia a expressdo de um
estado particular do organismo em face de uma substan-
cia medicamentosa ou alimentar, estado este, em que a
accao desta substancia podera oscillar para mais ou
para menos, conforme o feitio reaccional do organismo
sobre o qual ella substancia inside. Poderemos mesmo
vestir o nosso pensamento com as palavras de Richaud
e dizer: *“Nao exprime exclusivamente, em uma pa-
lavra, nem uma diminuicdo, nem um exaggero da sensi-
bilidade individual a certas accdes, exprime um desvio
da impressionabilidade, seja no sentido do mais, seja no
sentido do menos, seja mesmo no sentido qualitativo”.

A anaphylaxia é o estado de sensibilidade particu-
lar conferida a um organismo, apdés a administracao de
uma substancia de natureza colloide.

O que domina na anaphylaxia é a “sensibilidade do
organismo a uma substancia por esta mesma substan-
(o} §:

Colloidoclasia synthetisa o estado de desequilibrio
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brusco levado aos colloides do plasma sanguineo, apoés
uma injeccdo de substancia extranha ou ndo ao organis-
mo humano.

Apreciando o quadro symptomatico destes tres esta-
dos particulares, impressos ao organismo em circumstan-
cias tambem particulares, especiaes para elle, veremos
que sobre o ponto de vista clinico, sdo perfeitamente
identicos os symptomas que surgem.

Logo uma idéia assalta ao nosso espirito: a possibi-
lidade de taes phenomenos estarem ligados a um mesmo
factor. Demais, sabemos que os phenomenos de choque
presentemente sao estudados mercé da applicacdo dos
actuaes e rapidos progressos dos conhecimentos sobre os
colloides. Reflectindo em wultima analyse clinicamente
esses tres termos um estado de choque, e sendo a inter-
pretacdo deste feita dentro do factor colloide, mais
ainda se justificam as consideracoes a que vimos nos re-
ferindo.

A nocao exacta que domina em absoluto a anaphyla-
xia, isto é, a necessidade de um periodo de incubacao en-
tre a dose preparatoria e a dose desencadeante, é suffi-
ciente para afastar este estado do conhecido por idiosyn-
crasia.

Nesta surgem bruscos os phenomenos dispensando
o periodo preparatorio. Na colloidoclasia, o explodir ra-
pido dos symptomas, independente da dose preparato-
ria, pelo contrario a approxima da idiosyncrasia.

Vemos que nos tres phenomenos, é prezente o estado
de choque.

Estudados estes de accordo com as actuaes conheci-
mentos dos colloides, comprehende-se que sob este cri-
terio, possivel seja com a experimentacdo, alcancar al-
guma conclusao.

Sabemos que sob concepcoes chimicas e physicas, tém
sido esteiadas as varias theorias que pretendem inter-
pretar o phenomeno do choque anaphylactico,
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.0 estudo dos factos anaphylacticos, orientara o
interpretar do complexo biologico, que temos em vista.
Encaremol-o pois de uma maneira geral.

RICHET interpretou a anaphylaxia como sendo de-
vida 4 produccdo de um veneno especial, a apotoxina;
FRIEDEBERG admittiu a formacdo no organismo da
anaphylotoxina; SAUTHARD e GAY acreditaram na
existencia da anaphylactina; KRAUSS e BIEDEL, pen-
garam na peptono-toxina; NICOLLE intervem com a li-
syna especial; VAUGHAN e WHEELER com a toxalbu-
mina etc., etc. !

0 surgir de um quadro lembrando a symptomatologia
dos toxicos energicos, fez com que durante muito tempo,
o phenomeno do choque procurasse a sua interpretacao
num acto essencialmente chimico.

O progresso porem dos conhecimentos na physico-
chimica do organismo novas luzes vae fornecendo 4 bio-
logia, e naturalmente reflectindo sobre a questdo em
foco.

Amparadas nas novas nocoes ja de inicio gsalientadas,
surgiram as theorias que vao buscar nos phenomenos
physicos o porque de sua interpretacao.

Entre estas, temos as de BESREDKA, de PIERRET,
A. LUMIERE, KOPACZEWSKIL :

Com excepcdo da de BESREDKA, giram quasi todas
estas theorias, sobre o fundamento da floculacao colloi-
dal. BESREDKA foi quem primeiro golpeou o criterio que
procurava encontrar na chimica, a interpretacao do phe-
nomeno do choque.

Este auctor nao admitte o veneno anaphylactico. No
desencadear da crise, o sensibiligeno, ao contacto da sen-
sibilizina, occasiona uma reaccdo intensa, dando margem
4 produccio da anaphylaxia. Acredita que a reaccao se
processe ao nivel das cellulas nervosas.

Forte abalo. 4s theorias chimicas deram em 1914



WIDAIL, ABRAMI, BRISSAUD e JOLTRAIN quando
estudando o syndrome hematico;, apds varias observa-
cOes, demonstraram que “com a injeccdo primeira de
antigeno poéde-se determinar accidentes que nada diffe-
rem, nem sob o ponto de vista clinico, nem sob o ponto
de vista hematologico, dos do choque anaphylactico”.

Invadido como sabemos, acha-se o terreno da patho-
logia, pela anaphylaxia. 3

PROSZYNSKY, em 1916, chegou a4 conclusio que a
ictericia hemolytica era um estado anaphylactico;
ABRAMI a mesma opinido emittiu, quanto ao impalu-
dismo; WHIPPLE e COOKE, quanto 4 occlusdao intesti-
nal; SEGALE para a grippe; QUENU para o choque
traumatico; DANYSZ para as molestias chronicas.

Si taes conclusdes foram assim alcancadas, sera lo-
gico nos interessarmos em saber, si os accidentes idio-
syncrasicos e produzidos por innumeras substancias, sao
de ordem anaphylactica ou colloidoclasica.

Factos innumeros poderiamos citar, quanto a iden-
tidade ja procurada entre a anaphylaxia e a idiosyn-
crasia.

Assim vemos com precisdo citadas na these do
“PROF. PAULA ESTEVES, sobre “Anaphylaxia Medi-
camentosa” as conclusdoes de CASTAIGNE, PAGNIEZ,
KLAUSNER, ACHARD e FLANDIN, FRIEDEBERGER,
BRUCK, CRUVEILHIER, MANOILOFF etc.; as quaes,
positivas ou negativas, representam evidentemente uma
serie de pesquizas, algumas sobremodo suggestivas.

Taes por exemplo ag provas de BRUCK com o iodo-
formio, a de CRUVEILLIER com a antipyrina, SWIFT
com o neo-salvarsan, corroborada pelos experimentos
pessoaes do auctor do trabalho acima referido.

O PROF. PAULA ESTEVES conseguiu reproduzir
0 quadro anaphylactico, como este ultimo auctor, com a
mistura s6ro neo-salvarsan.

Em sete animaes, usando a solucdo feita em agua
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distillada e injectada intraperitonealmente, apenas um
sensibilizado com 0,005 de neo-salvarsan, na injeccdo de
prova com a mesma dose, apresentou “prostacao, pellos
ericados, tendo o restabelecimento rapido™.

BEvidentemente em epocas mais remotas, quicd nos
primordios do estudo da pharmacodynamica, quando da
interpretacio de certos phenomenos decorrentes da
acc2o medicamentosa, taes factos seriam rotulados com
a vaga denominacdo de idiosyncrasia, principalmente
quando observados logo apds a administracdo sem pre-
via sensibilizacao.

Hoje tal ndo succede. As recentes nocoes auridas
no dominio da biologia tém bastante clareado a interpre-
tacdo de tal phenomeno medicamentoso.

Passando em silencio sobre outras theorias, (NOVY,
KRUIF, ABELOUS e SOULA), cumpre salientar que.
apos uma serie de investigacoes, LUMIERE interpretou
a anaphylaxia como ligada aos phenomenos de amadu-
recimento e coagulacdao dos colloides.

Para este auctor “uma injeccdo de materia albumi-
noide, diversa dos tecidos e humores de um animal, con-
fere aos liquidos humoraes a propriedade de flocular por
gua mistura com uma nova dose desta mesma substan-
cia. O precipitado agglutinado sera responsavel por to-
dos os accidentes agudos ou chronicos da anaphylaxia”.

LUMIERE, suppondo que o choque anaphylactico
fosse devido & uma brusca floculacao de certos elemen-
tog do soro nos individuos sensibilizados, procurou ex-
perimentalmente analysar os effeitos trazidos no orga-
nismo, quando da introduccdo brusca de certas substai-
cias insoluveis ou inertes, analysando entdo comparati-
vamente o resultado, com o que se passa no choque ana-
phylactico.

Serviu-se de um precipitado inerte, bastante fino,
de sulfato de baryta, o qual deixou em suspensiao num
soro artificial e isoviscoso.
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Injectando 10 cc desta solucao na carotida de um
cdo, apreciou o quadro symptomatico do choque anaphy-
lactico: “prurido, paraplegia, anciedade, dilatacdao pu-
pillar, quéda da pressdo arterial e da temperatura, vomi-
tos, congestdo intestinal intensa com diarrhea sangui-
nolenta, hemorragias e morte”. Eguaes phenomenos sur-
gem, quando a injeccdo é feita no coracao esquerdo de
um cobaio.

Apos experiencias e deduccOes comparativas, chega
LUMIERE a seguinte conclusdao: “que os accidentes do
choque anaphylactico verdadeiro, observados na sorothe-
rapia, sdo devidos a formacdo de um precipitado na cir-
culagao”.

MAURICIO DE MEDEIROS, no seu livro “Colloido-
clasias”, fazendo referencia as objeccoes de valor feitas
por WIDAL e seus alumnos, diz: “Em primeiro logar,
seria necessario que se demonstrasse a floculacdo in
290,

Nem LUMIERE, nem KOPACZEWSKI, nem WI-
DAL ¢ MAY conseguiram jamais essa demonstracao.
Todas as experiencias de produccao do floculado foram
feitas i zutro.

Como prova decisiva da existencia dos glanulos flo-
culados invisiveis, apresenta LUMIERE o facto da fil-
tracao na vela BERKFELD, de uma mistura de anti-
geno e de soro de animal sensibilizado, — capaz de ex-
terierisar o choque, e no qual a floculacao é invisivel, —
o tornar inoffensivo.

Em taes circumstancias, os graos floculados nao
passam no filtro, ficam retidos e ndo revelam a sua accao
perturbadora.

Estudando o mechanismo do choque provocado, seja
pelos glanulos agglutinados, seja pelos precipitados flo-
culados introduzidos na circulacao, conclue dizendo:

“gque todos os choques anaphylactoides, sdo independen-
tes da composicdo chimica dos corpos que os provocam”.
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“Elles dependem entio de uma causa inicial mecha-
nica e physica”.

Discutivel é o mechanismo pelo qual se processa o
choque.

Mesmo no terreno das modernas concepcoes as opi-
nioes se entrechocam.

_ Embora ainda ndo se achem perfeitamente clarea-
dos os estudos neste particular, todavia se acha entre-
vista a sua physiopathogenia.

Para LUMIERE, muito embora ndo seja possivel
responder de uma maneira precisa a esta questdo, com-
tudo, focando a phenomenologia em seus grandes sym-
ptomas, salienta o facto da existencia de um capital e
que consiste na quéda da pressao arterial.

Procurando elucidar este ponto, sendo possivel os
floculados escaparem a todo o exame, este auctor recor-
reu aos precipitados muito corados tal como o Azul da
Prussia.

As pesquizas, assim feitas, inutilizaram a explicacao
que dava as embolias dos capillares, a chave da physio-
pathogenia do choque. .

Ainda segundo LUMIERE, é preciso para produzir
o choque, que os elementos floculados tenham uma che-
gada brusca aos centros nervosos.

Admitte que os materiaeg floculados, “chegando ao
nivel dos vasos dos centros nervosos, excitem mechani-
camente o endothelio vascular, provoquem a vaso-dila-
tacdo brusca dos capillares cerebraes, e por via reflexa,
a de toda a arvore circulatoria”. Dahi “a queda consi-
deravel da pressao, equivalendo a uma quasi completa
parada da corrente sanguinea, com todo o cortéjo sym-
ptomatico susceptivel de acompanhar tdo profunda per-
turbacao”.

KOPACZEWSKI, — para quem logicamente a theo-
ria de FRIEDEBERG deve ser considerada como falsa,
— depois de em forte argumentacdo tudo analysar, diz
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convir antes suppor, que “a toxidez resulta nao de uma
produccdo de substancias toxicas novas formadas por
uma accdc autolytica do soro (FRIEDEBERG), ou por
uma accido chimica (RICHET), mas duma mudanca
physica, sobrevinda no soro ap6s a addicao de uma
suspensao qualquer”.

Sob experimentacbes precisag conclue que “o0s so-
ros capazes de produzirem os estados de choque, séo
accmpanhados da formacido de agglomeracdes de mi-
cellas colloidaes do soro”.

Para elle trata-se de um phenomeno de floculacao
dos colloides.

Em procura da causa, estudou as mudancas de equi-
librio phvsico sobrevindas no soro dos animaes apés o
choque e no proprio soro injectado.

Amparado na concepcao physica do chogue, pode
particularmente em foco a questdao da tensdo superfi-
cial do soro, a diminuicao da viscosidade dos liquidos, o
. estudo da carga elecirica.

Kste auctor, depois de criticar todas as concepcoes,
inclusive a de BESREDKA, conclue dizendo: *“Nossa
theoria do chogque pelas injeccoes primeiras de certas
substancias, pode entdo assim se resumir:

“A introduccio de determinadas substaneias colloi-
dzes no soro de um animal normal provoea nma ruptu-
ra do equilibrio eolleidal que se traduz por uma flocu-
lacio, iniciada “in vitro”, se prosegue in vivo e, pela
obstruecio da réde capillar, provoea a asphyxia fulmi-
nante eom seu cortejo habitual de symptomas™,

Estudando o phenomeno do choque, KOPACZEWS-
KI pde em evidencia a importancia capital da carga
electrica no apparecimento da toxidez do soro.

Em varias experienciag com o silicio em estado de
gel com cargas eleetricas posgitivas, negativas ou ampho-
teras verificou que s6 o silicio electro negativo é ca-
paz de fazel-a surgir. Conclue entdo que o choque, ex-
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pressivo de um contacto do soro com suspensoes, nao &
uma intoxicacio no sentido pharmacodynamico; nao é
um processo chimico ou fermentativo, mas unicamente
uma ruptura do equilibrio colloidal, seguida de uma flo-
culacao micellar provocada pela introduccao de um gel
electrico-negativo de estructura determinada. . .”

Em seu livro “Pharmacodynamica dos Colloides”, :
abordando as criticas que a sua theoria suscitou, de- 3
monstra que A, LUMIERE acceitou unica e simples-
mente a sua concepcao colloidal.

Discorda este auctor no mechanismo do pheno-
meno, quando falla que a floculacdo se exteriorisa pela
obstruccao dos capillares, em franca opposicdo as ideias
de LUMIERE que como vimos falla de uma excitacao do F
endothelio dos vasos cerebraes. [

Para SOULIER, segundo a lei decorrente da reac- !
¢do de BORDET e GENGOU, as particulas do soro intro- !
duzidas no organismo, conservando parte da sua feicdo ‘

|
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primitiva, adquirem a propriedade de agglutinar suas
congeneres.

A chegada de segundas particulas forma flocu-
lacOes instantaneas, e produz o quadro da anaphyla-
xia. Os floculados perturbarao a circulacdo geral, obs-
truindo mesmo os capillares, tornando principalmente
desastrosos os effeitos sobre os vasos dos centros ner-
VOSO0S.

Até agora, temos estudado os mais necessarios es-
clarecimentos sobre a nova e mais viavel conjectura,
respeito & interpretacdo do phenomeno do choque.

Lendo a farta bibliographia sobre o assumpto, uma

cousa se percebe. E’ que a paixdo tem dominado os dif-
ferentes auctores.

Uns s6 querem ver num phenomeno chimico a in-
terpretacao do choque; outros s6 o comprehendem como
um phenomeno physico.

Em nosso trabalho a “Anaphylaxia Alimentar” so-




bre este particular assim nos pronunciamos: A nNosso
ver, embora nos falte auctofidade para tal, parece-nos
ser possivel aventurar a hypothese de que se trata de
um phenomeno physico-chimico, tanto mais quanto nos
moldes actuaes do estudo da physica e da chimica sejam
ja indissociaveis esses dois ramos das sciencias naturaes.

Justificando o nosso ponto de vista, entre outros
factos, salientamos os trabalhos do professor GABRIEL
BILLARD referentemente #As idiosyncrasias e desequi-
librio humoro-cellular.

Em taes estudos, o auctor se colloca dentro do ponto
de vista das colloidoclasias e dos choques physicos, mas
fazendo intervir os lipoides como agentes indispensa-
veis de diffusdo dos colloides proteicos, assim como
MAILLARD e RAIGNON os tém feito intervir, como in-
dispensaveis na utilisacdo digestiva das albuminas ali-
mentares, tudo amparado nos factos estabelecidos por
LHERMITTE e OVERTON respeito ao papel que goza
a membrana cellular lipoidica.

Assim, dentro da concepcao de LHERMITTE-
OVERTON, as trocas humoro-cellulares estardao sob a
dependencia da qualidade reguladora da membrana li-
poide, tendo esta a funccdo do equilibrio reciproco dos
seus constituintes, e dependendo do equilibrio destes li-
poides a maior ou menor resistencia de tal barreira.

Si ainda lembrarmos a possibilidade duma modifi-
cacao transitoria na molecula albuminoide, como sabe-
mos, fazendo grande parte da massa organica, senhora
de uma delicada e complexa estructura; si nos lembrar-
mos das que se acham em dissolucdo no plasma sangui-
neo e nos liquidos da economia; si nos lembrarmos da
fragil resistencia destes elementos em face de tdo vio-
lento disturbio de origem physica imposto ao organis-
mo com a penetracao de substancias extranhas, mais
razoavel talvez seja ainda a interpretacido do phenomeno
anaphylactico como sendo de ordem physico-chimica.
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Parece, pois, que a hypothese, que aventuramos lem-
brar, pode ser apoiada no que ji existe de estudos relati-
vamente ao phenomeno em si e 4 biochimica.

LAMBLING fallando da permeabilidade physica ou
passiva, tal como estabeleceu OVERTON, diz nao ter
sindo um interesse physiologico secundario, pois ella
visa substancias que, em suas condi¢bes normaes de exis-
tencia, nao estao destinadasg a serem postas em contacto
com a cellula. K’ talvez, diz ainda o mesmo auctor, por
esta razdo que as cellulas nao estdo armadas, para se
defenderem contra taes aggressoes, soffrendo-as passi-
vamente,

Para a pharmacodynamica a concepcdo de LHER-
MITTE OVERTON permittiu mais facilmente penetrar
em certos assumptos.

Si, porém, com o0s recentes estudos da physico-chi-
mica ja se acham em parte clareados os complexos pro-
blemas das clasias, modernamente com o0s recentes es-
tudos sobre o equilibrio acido basico do sangue, preten-
dem alguns esclarecer maisg este delicadissimo capitulo
da biologia.

A nosso ver, porem, o estudo precigo da formula
compativel com o phenomeno da vida, o estudo preciso
da formula do sangue quanto 4 sua concentracio em
ions H, nao explica o phenomeno anaphylactico. Servira,
é verdade, e de forma inconteste, para evidenciar o dis-
turbio que se realisa no organismo, immediatamente
apdés a ruptura do equilibrio colloidal,

Demais. verificavel como de facto o é esta ruptura
nas clasias em geral, com mais forte razao a nossa re-
ferencia.

O equilibrio acido basico — ja o dissemos em nossa
these “Os Agentes pharmacodynamicos”; suas meta-
morphoses — parece-nos nao obedecer 4 influencia de
um centro regulador, mas sim ser a lidima expressio, o
indice revelador do mais perfeito equilibrio reciproco
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dos differentes orgdos. As funccdes especializadas des-
tes a todo o momento encontram a sua revelaciao na bio-
chimica.

Si a penetracao de um toxico, si uma perturbacao
no intercambio nutritivo reflecte-se no equilibrio acido
bagico, porque tambem nelle ndo se apreciar verdadei-
ros disturbios nos variados estados de choque?

Sendo o sangue um vehiculo de carga e descarga,
o seu potencial chimico estd sempre em jogo, o seu me-
chanismo de defeza estd sempre em cheque.

A constancia de composicao do sangue no meio in-
terior estd para a vida cellular, como a constancia do
meio exterior estd para a vida do homem.

A sua alecalinidade quasi invariavel, a conservacao
do equilibrio osmotico sao duas condicOoes indispensa-
veis para o equilibrio vital.

Dois mechanismos de defeza sAo apreciaveis para
0 organismo: um lento, amparado nos emunctorios, re-
servas alcalinas dos tecidos, alimentacdo; o outro im-
mediato, de urgencia, ampara-se no poder tampao do
sangue, na regulacdo pulmonar.

Ora no estado de choque, no curso da phenomeno-
logia, entre os svmptomas sobresahem o8 respiratorios.
Sera de acreditar que no desequilibrio brusco dos colloi-
des, com ou sem previo periodo de sensibilizacao, o phe-
nomeno da floculacao colloidal arraste comsigo o de-
sequilibrio na biochimica de meio interior de CLAUDE
BERNARD.

Todos og argumentos scientificos aqui salientados,
sommados 4 ultima questdo em féco, com ‘mais forte ra-
za0 permittir-nos-do sustentar a hypothese alimentada.

Em defeza da mesma, nao sera permittido lembrar
o forte disturbio levado ao organismo pelo desequilibrio
colloidal sobre o systema glandular de innervacdo sym-
pathica, perturbando as relacoes e correlacdes neuro-
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chimicas e neuro-glandulares no terreno da endocrino-
logia?

Entre as conclusdes do trabalho por nds apresen-
tado 4 Sociedade de Medicina, dissemos: Factores di-
versos favorecem 4 eclosdo do ¢hoque mas nao o expli-
cam; taes como sejam a insufficiencia hepatica, —
principalmente a funcg¢ao proteopexica, — as disfunc-
coes glandulares, o estado anormal do equilibrio vago-
svmpathico ete.

Encarando taeg factores assim nos expressamos:
O figado ja era insufficiente ou o figado tornou-se in-
sufficiente por occasiao da produccdo do choque.

O estudo do metabolismo dos albuminoides mostra
o papel desta glandula no que respeita 4 sua fixacao e
transformacao. Quanto a funccdo antitoxica do figado,
sabe-se que, conjugando-se a molecula proteica a uma
toxica, realisa um meio de tornar inoffensivos os vene-
nos. S0 estes factos lembram a importancia que repre-
senta a integridade do figado no evolver do choque ana-
phylactico de origem alimentar.

Imbricando-se com o presente assumpto, vem sem
duvida a questdo relativa ao estudo da hemoclasia diges-
tiva no estudo da insufficiencia hepatica. Constitue es-
ta uma nova prova apresentada por WIDAL, ABRAMI,
TANCOVESCO, para a exploracao funccional do figado.
Sem particularizar este phenomeno cujo estudo seria
longo, cumpre sem duvida salientar a importancia que
pode representar a insufficiencia proteopexica do figado
nos phenomenos de anaphylaxia alimentar, baseada
como é a prova da hemoclasia nos seguintes factos:

a) — No estado normal, durante a digestao das al-
buminas, substancias proteicas, incompletamente desin-
tegradas, atravessam a mucosa intestinal e penetram na
veia porta;

b) — O figado, exercendo ao menos sobre certas
destas substancias uma accdo de retencao, oppondo-se
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4 sua penetracdo na circulacdo geral — onde em face
da sua heterogeinidade, provocariam infallivelmente o
apparecimento de uma crise hemoclasica, — natural se-
ra comprehendermos que desta funccao especial do fi-
gado, a funccdo proteopexica, dependerd ou nao a ob-
servacao do phenomeno anaphylactico alimentar.

E assim nos expressamog porque se o figado for
normal, em particular esta ultima func¢ao apontada,
nao teremos no plasma sanguineo elementos capazes de
quebrarem o seu equilibrio colloidal, mesmo quando es-
tiver em foco o terreno colloidoclasico,

Abordando as funccoes glandulares, assim fallamos:

E’ evidente, e alids a clinica diariamente nos assi-
gnala a influencia do terreno em que inside o mal.

Este terreno especial, fertil 4s manifestacoes des
choques colloidoclasicos foi 0 que WIDAL e ABRAMI
denominaram diathese colloidoclasica.

A diathese colloidoclasica reflecte o estado parti-
cular do equilibrio colloido-plasmico, de que é possui-
dor o individuo. .

Em taes circumstancias, o mais leve factor pode
imprimir-lhe o estado de choque. Este particular es-
tado, a qualidade do terreno no qual vae se desencadear
o choque, seja o que independe de sensibilizacao (idio-
syncrasia, colloidoclasia) seja mesmo a anaphylaxia,
em particular a anaphylaxia alimentar, permitte mais
facilmente interpretar tdo delicado e complexo pheno-
meno.

Para determinados auctores, entre as causas muito
numerosas e muito obscuras a salientar como favora-
veis ao desenvolvimento da diathese colloidoclasica,
vem o funccionamento vicioso das glandulas de secre-
cao interna.

Si pois, soubermos surprehender as manifestacoes
mono ou plurigandulares de que é portador o doente,
sem duvida nfdo s6 abriremos caminho para o preen-




cher das indicacdes therapeuticas, como tambem de me-
lhor férma interpretaremos phenomenos bastantes dif-
ficeis.

Com a interferencia do systema endocrinico, qual ¢
mechanismo do choque?

Embora seja complexo o phenomeno, sera de perceber
que as disfunccdes glandulares provocam uma pertur-
bacdo do apparelho vago-sympathico, o que as pesqui-
sas de BIEDEL, KRAUSS, DROUET, TINEL, GORRE-
LAN ET SANTENOISE, mostraram representar papel
consideravel na symptomatologia do estado de choque.

Menos provavel nao sera que, a falta ou excesso no
sangue de productos de secrecio das glandulas endocri-
nas, permitta condicées de instabilidade colloido-plas-
mica, creando entdo condicdes propricias 4 eclosdo dos
phenomenos anaphylacticos, como deixam entrever as
pesquisas de LAUSENBERG, e KEPINOW,

Egualmente tal instabilidade favorecera a produc-
cdo da tloculacdo colloidal.

Quanto a importancia do equilibrio vago-sympa-
thico, innumeraveis s3o os trabalhos evidenciando as
relacdes entre os actos nervosos e as influencias chimi-
cag, humoraes, devidas aos productos de secrecdo in-
terna.

Nao serd a supra-renal um attestado da synergia
humorec-nervosa? O estimulo, a dispersao de determi-
nadas funccdes, o crescimento, estdo actualmente accei-
tos como ligados & certas substancias circulantes. Os
trabalhos de ACHUCARRO revelando a secrecao inter-
na das cellulas da neuroglia, a sua efficiencia nos actos
Nervosos, sao novos argumentos a invocar.

A descoberta de BAYLIS e STARLING da secretina
duodenal, emfim a corrente scienfica que firma a al-
lianca humoro-nervosa, sio tantos outros elementos a
"invocar na interpretacio dos complexos phenomenos
das clasias.
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Seja chimico o phenomeno inicial, seja physico, ou
physico-chimico, a duvida ndo subsiste ao nos lembrar
como acima dissemos que o forte abalo trazido pelo
choque ao edificio organico e expressivo de mudancas
silenciosas no equilibrio dos humores, fatalmente como
corollario trara a reaccdo bio-chimica.

Tao lidimo é pois o conceito que divisa nas corre-
lagoes neuro-chimieas, neuro-glandulares, no equilibrio
acido basico do sangue, no seu equilibrio colloidal, as
nog¢des indispensaveis 4 comprehensdo de factos com-
plexos, que nao receiamos affirmar ser erronea toda a
interpretacido das clagiag que nao repousar na acceita-
¢ao do phenomeno como sendo physico-chimico.

O professor NASCIMENTO GURGEL, estudando a
anaphylaxia diz: “Antes de mais, digamos, que estudos
muito delicados e acurados, vao demonstrando tratar-se
nao de um phenomeno de ordem chimica, como ainda
é proclamado em quasi todos os livros classicos, mas
principalmente de ordem physica, 86 secundariamente
intervindo a accdo chimica”. PESCI em suas pesquizas
sobre a theoria da anaphylaxia, encara os syndromes dos
choques anaphylactico e anaphylactoide. Lembra o im-
portante papel a attribuir 4 acidez ou & alcalinidade do
plasma. Invoca a identidade dos choques acima alludi-
dos, encontrando-lhes porem uma pathogenia differente.
Para este auctor, “nas reaccoes anaphylactoides, nao
temos necessidade de um periodo de incubacao para a
formacdo dos intermediarios, os phenomenos se desen-
volvem da mesma maneira pela floculacdo. Ha uma
differenca de grao: a reaccdo da anaphylaxia é muito
mais sensivel”. Para elle os phenomenos de floculacao
analphylactica representam uma reaccdo realizavel nos
humores e ao seio das cellulas.

No nosso trabalho apresentado a4 Sociedade de Me-
dicina, fallando do vago-sympathico, declaramos que TI-
NEL e SANTENOISE diziam que, as concepcoes moder-
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nag da chimico-physica tém permittido deixar & margem
ol no esquecimento o papel indiscutivel do systema or-
gano-vegetativo, na tempestade do ehbque.

O papel do systema vago-sympathico se podera
apreciar sob as seguintes formas.

“a) — Participacdo do systema vago-sympathico
nos phenomenos de choque.”

“b) — Influencia do equilibrio vago-sympathico
sobre a susceptibilidade do choque.”

“c) — A influencia do choque sobre o equilibrio
vago-sympathico.”

E’ incontestavel, como sabemos, o papel do sympa-
thico no equilibrio das funccoes vitaes. Com a physio-
logia deste apparelho, tem-se percebido a sua importan-
cia na conservacao do equilibrio vital nos animaes su-
periores, no que respeita 4 regularidade dos diversos or-
gaos, a constancia das trocas metabolicas de que séo
séde os differentes tecidos.

Maravilhosa é a sua influencia conservando o ryth-
mo cardiaco, o rythmo respiratorio, equilibrando todos
0s phenomenos vitaes,

LAIGNEL LAVASTINE diz com razao: “nao ha
por assim dizer acto do organismo, no qual o sympa-
thico nao tenha sua parte.” Abordar todas as questOes
levantadas pela influencia do sympathico, daria mar-
gem a outra these. HEste assumpto pela sua vastidao,
pela sua influencia nas funccoes organicas, pela influen-
cia do systema chromafino, ndo escapa ao apreciar de
gquem estuda os phenomenos do choque.

O mechanismo supposto por LUMIERE na produc-
cao deste, esclarece porque e como o equilibrio de tal
systema por vezes é destruido.

Actualmente parece que o primum movens das cla-
sias é o phenomeno da floculacao. '

Em face de tudo o que vimos considerando, natural
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sera esperar que ante um forte disturbio. o equilibrio
vago-sympathico seja attingido.

Facil poig acceitar as tres condicoes ja salientadas,
deixando tambem em relevo a influencia que este sys-
tema exerce sobre um outro equilibrio, o das glandulas
de secrecado interna.

A questao do terreno na clinica, sobremodo invoca-
do, novamente surge aqui.

Os chamados phenomenos idiosyncrasicos, anaphy-
lacticos, a observacao corrente mostra-nos em familias
a sua reproduccao.

Esse terreno favoravel ao desencadear do choque,
WIDAL e ABRAMI deram 0 nome de diathese colloido-
clasica.

Trata-se de individuos nos quaes o equilibrio colloi-
do-plasmico é sobremodo sensivel & accao das causas
capazes de provocarem as clasias,

“Cette diathése congénitale, c’est lidiosyncra-
sie. Cette diathése acquise, c’est “l'anaphylaxie”,
Dang le domaine de la pathologie humaine I’anaphyla-
xie spontanée, c’est-a-dire la sensibilisation par les
muqueuses aux innombrables antigénes, que peuplent le
monde extérieur, est deji une véritable idiosyncrasie.”
Assim falla WIDAL, referentemente 4 diathese.

Favorecendo o estado dyscrasico, entre as numero-
sissimas causas a lembrar, temosg o defeituoso funecio-
namento do apparelho endrocrino.

O equilibrio colloido-plasmico de cada organismo
estd evidentemente ligado ao chimismo das secrecoes
internas.

As correlagées funccionaes ja alludidas, o equilibrio
acido basico do sangue, a manifesta influencia do sys-
tema nervoso em todas as funccdes organicas, a anato-
mia, a physiologia mostrando-nos as intimas relacoes
entre o systema sympathico e o0 encephalo-medular,
sao factos que fallam em apoio de uma verdade: — ve-
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rificada uma perturbacdo no equilibrio colloido-plas-
mico, passageira ou demoradamente, surgem as mani-
festacoes ou fica preparado o terreno para as mais va-
riadas perturbacoes.

Todos os precedentes factos, em grande escala ac-
ceitos pela clinica, mostram-nos que no estudo das idio-
syncrasias e das clasias em geral, é no terreno colloidal
que a interpretacdo sera alcancada.

Ao lado dos argumentos apresentados com as reac-
¢Oes in vitro, in vivo; ao lado dos colhidos na obser-
vacdo clinica, LUMIERE conseguiu alliar a reproduccao
da anaphylaxia nos vegetaes.

Referindo-se a este assumpto, conclue dizendo pa-
recer que os vegetaes sdo anaphylactisados, e que a se-
gunda dose determinando a floculacdo causa a morte
da planta.

Sera de acreditar que a phenomenologia observada
nos vegetaes e que permittiu fallar em anaphylaxia, seja
bem expressao de reaccoes essencialmente cellulares.

Bem poderd o colloide introduzido no meio vegetal
influenciar a membrana cellular tornando-a de normal-
mente impermeavel, ao contrario permeavel, ou comple-
tamente impermeavel.

Dahi, naturalmente, o compromettimento da vida.

O conflicto entre o colloide, digamos interno e 0 ex-
tranho, com a sua consequente floculacdo favoreceu o
desencadear do choque.

Dissemos que possuiamos alguns casos capazes de,
4 luz da experimentacao, permittir alcancarmos algumas
conclusoes.

O primeiro prende-se 4 observacdo em resumo re-
latada no nosso trabalho “Anaphylaxia Alimentar” a
qual para aqui transcrevemos.

X, branca, 28 annos, casada. Desde pequena sempre
tolerou bem o leite de vacca, nunca tendo apresentado
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disturbios que podessem ser incriminados a tal alimen-
tacao.

Ha cerca de 3 annos que s6 pode supportar tal ali-
mento, misturando-o ao café, pois ingerindo-o cru ou
cosido, addicionado as diversas farinhas alimenticias
pouco tempo apés a ingestdo, por vezes uma hora, hora
e meia, é possuida de fortes colicas acompanhadag de
descargas serosas, cephaléa, vertigens, suores. O pulso
torna-se frequente e um estado lipothymico pela sua in-
tensidade e duracdo chama a attencao.

A paciente tem 11 irmdos vivos o0s quaes nunca
apresentaram phenomeno algum neste sentido. Paes
egualmente nada apresentaram neste particular. He-
ranca tuberculosa fortemente assignalada em todos o3
principaes troncos da familia. Tem dois filhos. O pri-
meiro alimentado com o leite de vacca sempre apresen-
tou fortes disturbios intestinaes durante o u=o de tal
alimento; o segundo, ao contrario, supportou admira-
velmente bem o leite de vacca.

Cumpre salientar que a paciente objecto desta re-
sumida observacdo apresenta disturbios de origem thy-
ro-ovariana.

O presente caso, preso evidentemente ao nosso as-
sumpto, apresenta dois pontos interessantes. De facto,
lembrando a symptomatologia acima o quadro sgeral do
choque anaphylactico, conforme verificou o professor
DR. OCTAVIO DE SOUZA que comnosco viu a doente,
todavia enquadra-se mais nos phenomenos colloidoclasi-
cos puros. Neste caso, os phenomenos, segundo tivemos
occasido de aquilatar, surgiram inesperadamente e coin-
cidiram com a epoca em que o0s accidentes thyro-ova-
rianos mais se salientaram, de forma que o papel de-
sempenhado por este estado preparando a diathese col-
loidoclasica ou a instabilidade colloido-plasmica, nao
péde ser posto em duvida. Persistindo como até hoje
se verifica um certo estado de hyperthyroidismo, parece
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explicada uma das causas favorecedoras da intolerancia
pelo leite de vacca, por parte da nossa doente.

Demais, o estado de vagotonismo que apresenta a
doente, mais ainda concorre para o surgir de taes phe-
nonenos.

O outro ponto que o caso lembra considerar e o
factor sensibilizacdo. Nao acreditamos em face dos
argumentos acima apontados, que a nosso doente le-
vasse 24 a 25 annos gsensibilizada ou sensibilizando-se,
para aos 28 annos, desencadear o choque anaphylactico.

Digsemos ainda: nunca tentamos nesta doente a
digsensibilizacdo, porem em face do Interessante caso
que se nos apresenta, pretendemos com provas labora-
toriaes melhor esclarecer o assumpto.

0 segundo refere-se a uma senhora casada que. dles
de solteira, apresentou sempre intensa reaccao aos saes
de quinino. O seu passado accusa a choréa de Sydenhan
e a heranca desta intolerancia por parte de mae.

A menor dose de um sal de quinino produz-lhe tao
forte e generalizada reaccao cutanea, que a impressaoc
que se tem é de um caso de sarampo.

A ultima vez, quando por um descuido usou a Agua
Ingleza, a _reacgéo foi tdo intensa que a pelle da_palma
das maos teve forte descamacio.

Como phenomeno nervoso, 86 é observado o intenso
prurido que acompanha a reaccao cutanea.

Outrosim, sera de salientar a verdadeira anaphy-
laxia local, neste caso observada.

Tal facto evidenciou-se, quando uma determinada
occasido, esta senhora, para corrigir uma queda de ca-
bello, fez uso de uma locdo contendo quina.

A friccdo desta locdo deixou perceber a reaccao
para a pelle, e localisada no ponto de sua applicacao.

Taes manifestacoes cutaneas eram identicas as ja
apreciadas na crise acima descripta.
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A terceira observacdo, diz respeito a um rapaz que
nao supporta a alimentacdo com a carne de porco.

O uso deste alimento produz-lhe violentas colicas
que, profundamente lhe abalam o organismo.

No presente caso trata-se de um individuo no qual
a instabilidade vago-sympathica é presente. K’ um vogo-
tonico.

O quarto caso, exprime a reaccio exteriorizada por
um paciente que nao supporta a noz muscada. Colicas
intestinaes immediatamente preludiam os phenomenos.
Seguem-se-lhe as perturbacoes para o lado do pulso, re-
velando forte hypotensio, suores profusos, nauseas, e
um estado lipothymico completa o quadro morbido.

Estudando cada caso, inoculamos cobaios com o san-
gue dos individuog a que vimos de fazer referencia. As
injeccoes sensibilizadoras foram feitas sempre com um
decimo de centimetro cubico.

No fim de um periodo variavel, conforme se vé no
quadro annexo, procediamos 4 injeccdo desencadeante,
usando em cada cobaio sensibilizado, a respectiva subs-
tancia, para a qual o paciente apresentava particular
sensibilidade.

Reproduzimos em uma palavra a anaphylaxia pas-
siva.

A marcha dos nossos experimentos o quadro annexo
exprilile o resultado colhido.

Conduzindo-nos ao estudo differencial dos choques
vem a variedade destes, ainda possivel de ser apreciada
sob o ponto de vista dos colloides.

Em todos, a crise vasculo sanguinea, é apreciavel.
Tao silenciosa ella é, que si ndo procurarmos surprehen-
del-a, parecerda ausente.

As modificacdes vasculo-sanguineas sdo interessan-
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tes e pouco mais ou menos constantes, sobresahindo en-
tre ellas a chamada crise hemoclasica.

As caracteristicas desta crise consistem em uma leu-
copenia variavel em intensidade, na queda da pressao
arterial, variantes do indice refractometrico do séro, va-
riantes no grao de coaguabilidade do soro, inversao da
formula leucocytaria, diminuicdo dos hematoblastas, as-
pecto rutilante do sangue venoso.

A estes signaes, em sua these inaugural, o DR. GE-
NIVAL SOARES LONDRES associa mais dois que sao:
diminuicdo da viscosidade sanguinea e a grande diminui-
cao da pressao differencial, pela queda accentuada da
pressao maxima.

Kstados morbidos consecutivos a uma injeccao pri-
meira de um soro, do neo-salvarsan, emfim das substan-
cias que pelas suas condicOes physicas imprimem ao equi-
librio micellar um estado de labilidade especial, sdo a
expressdo de um choque humoral.

Vezes outras, os syndromes s6 se observam nos in-
dividuos nos quaes o equilibrio micellar ou cellular tem
sido previamente labilizado, por uma injeccao primeira
de natureza colloide. Exprimem, entédo, o choque cellular.

Esta differenciacio estabelecida em 1920 por KO-
PACZEWSKI encontrou em WIDAIL até certo ponto
apoio.

Hste auctor designa de choque anaphylactico, o cho-
que cellular e por i(‘liosyncras'ia o choque humoral.

Levanta-se KOPACZEWSKI, contra os termos para
elle imprecisos de anaphylaxia, idiosyncrasia, diathese
colloidoclasica usados por WIDAL, achando mais preciso
fallar-se em choque humoral, cellular, labilisacdo col-

loidal.

Tracando as relagOes entre estes estados de choque,



teremos de facto apreciado as relacoes entre as clasias ja
innumeras vezes referidas.

Nao mais indagando o meio de provocar o choque,
forcoso sera reconhecer que todos elles, pelas suas le-
soes anatomo-pathologicas, pela sua symptomatologia,
offerecem analogias frisantes, seja com os phenomenos
consecutivos 4 injeccao de suspensoes, seja com os da
anaphylaxia verdadeira.

Analysando a symptomatologia, os seus aspectos
anatomo-pathologicos, facil serd surprehender quao se-
melhantes sinfo identicos sao os choques humoraes e cel-
lulares.

Em ambos a violencia da reaccdo é observada e o
quadro eclinico permitte assignalar a semelhanca com
uma crise de edema agudo, com todo o seu cortejo sym-
ptomatico. :

Dilatacao da vesicula biliar, diminuicdo do poder coa-
gulante do sangue, modificacoes da formula sanguinea,
pulmoes-emphysematosos, congestoes varias, sdo outros
tantos elementos que a anatomia pathologica evidencia
em ambos os choques, quando da experimentacdo prin-
cipalmente em cobaios.

KOPACZEWSKI, a quem devemos este modo de en-
carar o assumpto, salientando as relacoes dos phenome-
nos, diz que as pesquizas de FOA e AGGAZZOTTI verifi-
caram a estreita relacdo existente entre o tamanho das
micellas introduzidas na torrente circulatoria e a symp-
tomatologia das lesdoes anatomo-pathologicas do choque.
KOPACZEWSKI, tomando em consideracdo a natureza
do phenomeno, empresta-lhe a designacdo generica de
choque por contacto.

Para elle fica definido que o phenomeno é physico,
se processa entre os colloides humoraes, ou trata-se de
um phenomeno mechanico de obstruccao capillar, nao
explicavel pelas reaccoes chimicas.

Vemos, como nas concepcoes ja analysadas, a accei-
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tagao'de um processo de ruptura do equilibrio colloidal.

Para o ultimo auctor citado, a ruptura se produzira.
seja por uma floculacdo das micellas, seja por uma dis-
persao — lyse — dos elementos cellulares.

Analysando o assumpto, declara que introduzindo
na circulacao productos como a peptona, certos extractos
de orgdos, saes biliares etc, resultard uma diminuicao
muito sensivel da tensao superficial, provocando uma lyse
dos elementos celludares, uma dispersao das micellas col-
loidaes. A morte serd a consequencia da dissolucao dos
globulos vermelhos, trazendo a incapacidade respiratoria.

Ao contrario, accrescenta, introduzindo-se substan-

cias como a cholesterina ou certos saes, provoca-se a flo-
culacdo, pela facilidade na agglutinacao dos elementos
figurados e a agglomeracao das micellas. E* o que se ob-
serva no choque anaphylactico.

Para KOPACZEWSKI, antes de tudo na floculagao,
é a carga electrica que constitue o factor dominante, a
tensao superficial ou a viscosidade, por si s0. frequente-
mente sad0 apenas causas adjuvantes,

Uma conclusdo na sua opinido se impoe: “o chogue
por contacto produzido por uma suspensao, é em seu ne-
chanismo muito differente do choque por contacto resul-
tante da injeccao intravenosa de colloides.

Constitue uma terceira variedade, é um choque
tromboplastico.

Decorrente da propria definicao de anaphylaxia, per-
cebemos a capital differenca entre os choques desta na-
tureza e os observados nas demais circumstancias. De
facto, apés um periodo de incubacao — em media 14 dias
— com uma segunda injeccado, é que o choque se revela.

Ora, residindo neste facto o grande principio da ana-
phylaxia, até hoje ainda nao bem clareado — sera de
perguntar com KOPACZEWSKI “porque uma reaccao tao
rapida na produccao do choque, por injeccao primeira de
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colloides, nao se produz nos phenomenos anaph}'lacticos
sindo ap6s um tempo de incubacéo e & injeccio segunda?

Justamente para evitar toda a confusdo, o mesmo
~auctor lembra dar um termo differente aos phenomenos
de choque, consecutivos 4 introduccao no meio humoral
de uma substancia colloidal extranha ao mesmo, sem
previo periodo de incubacéo.

Estes estados serdo designados pelo termo ja salien-
tado, isto é, choque humoral.

Ainda no estudo do choque, KOPACZEWSKI mostra
tres grupos de substancias capazes de produzirem-no: o
primeiro é o das substancias que augmentando a tensio
superficial ou diminuindo a viscosidade facilitam a flocu-
lacao; o segundo ¢é o das que actuam pela carga electro-
positiva, o terceiro imprime sua accdo por uma diminui-
cao da tensdo superficial.

Como vemos todos os factos e argumentos até agora
invocados permittem fallar em favor da identidade dos
phenomenos.

Agora nao se trata de simples symptomas como de
inicio salientamos, mas sim de factos penetrando 4 essen-
cia do phenomeno e fazendo-lhes a approximacao.

Neste assumpto, assim se exprime KOPACZEWSKI:

“La question de 'anaphylaxie par la quinine, 1a mor-
phine, l’'antipirine, l’iodoforme, l'oxyeyanure de mer-
cure, etc.... observée par des cliniciens a la suite d’in-
gestion de ces matiéres médicamenteuses, est encore i
étudier et & confirmer, et, dans tous les cas, serait expli-
cable par la formation de composés d’absorption avec les
colloides de I'organisme.”

Para elle, ha uma especificidade physica, colloidal.
Exteriorisou-a numa serie de experiencias, nas quaesg
poude perceber que entre os “sols” dando o estado ana-
phylactico s6 os electro-positivos o reproduziam.

O estudo até agora feito, permittindo interpretar os
choques 4 luz dos colloides, acaba de evidenciar o alcance
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que teria na explicacdo do mechanismo da anabhy]axia 0
ultimo facto que acabamos de focar.

Nelle talvez encontre explicacdo a controvertida
questdo da sensibilizacdo, a essencial condicdo para o
estado anaphylactico se exteriorisar.

Talvez a observacdo de KOPACZEWSKI faca uma
fresta de luz e mais precisa torne a interpretacao do phe-
nomeno sensibilizacdo, dando a explicacdo da creacao
deste estado de equilibrio instavel, particularmente ac-
centuado no fim de 14 a 20 dias, apds a injeccdo da dose
preparatoria. :

Vemos pois com o estudo destas tres variedades de
choques, dentro da concepcao moderna dos colloides, co-
mo o0s poderemos apreciar,

As conclusodes a que chegamos serdao de duas ordens:
um grupo formara as conclusoes filhas do raciocinio, apés
a leitura dos trabalhos e observacOes existentes; um
outro exprimira o resultado das nossas provas experi-
mentaes,.

Antes porem de as referir repetiremos aqui o que ja
tivemos occasiao de dizer: 1)

“Si porem nao existem relacoes entre os phenome-
nos idiosyncrasicos e os anaphylacticos serd possivel ir
colhel-as com os phenomenos colloidoclasicos?

Dentro do conhecimento exacto que temos do pheno-
meno colloidoclasico, um traco caracteristico encontra-
mos neste como que ligando-o ao da idiosyncrasia.

Referimo-nos ao despertar brusco dos differentes
symptomas. Estes surgem apos a administracao da sub-
stancia medicamentosa. :

Tanto na idiosyncrasia, como na colloidoclasia, apos
a administracao da substancia medicamentosa, por vezes
inopinadamente apparecem os phenomenos.

1) Licches de Pharmacologia A. C. Galvio — 1925,



Vomitos, dvspnéa, frequencia do pulso., erythemas
ete., sdo phenomenog encontradicos num e noutro estado.

Si contrariando as relacdes entre a anaphylaxia e a
idiosynerasia existia o previo periodo de incubacdo para
g anaphyvlaxia, e que medeava entre a dose preparatoria
e a desencadeante, entre a idiosyncrasia e a colloidocla-
sia tal periodo nao existe.

Demais, fallando em favor das possiveis connexoes
entre os dois phenomenos, temos os factos experimentaes
que tém permittido fazer luz em certos estados tidos co-
. mo idiosyncrasicos.

As gubstancias chimicas ja assignaladas, as innume-
ras substancias alimentares responsaveis por intensas
crises que abalam o organismo e se exteriorisam pela
symptomatologia classica da idiosyncrasia, tém sido par-
ticularmente estudadas neste sentido e a nosso ver me-
lhor se enquadram nosg phenomenos colloidoclagicos do
que nos da anaphylaxia.

Volvendo o nosso raciocinio para os argumentos de
ordem scientifica que amparam a interpretacdo da ana-
phylaxia. da hemoclasia e da colloidoclasia, concluire-
mos que sob o aspeecto physiologico, anatomo-pathologico
e clinico ha perfeita analogia entre estes tres phenome-
nos, cujo mechanismo encontra explicacao justamente no
estado de equilibrio dos colloides.

Mas, em face destes argumentos, estamos auctorisa-
dos a egualar os phenomenos anaphylacticos aos colloi-
doclasicos? Absolutamente nao.

Como vimos, a anaphylaxia tem como substractum
physiologico a dose preparatoria, o periodo de incubacio.
emquanto que a colloidoclasia ndo exige para sua pro-
duccdo este periodo.

O que nos poderemos dizer sem receio de errar, é que
0 idiogyncrasia e a anaphylaxia sao colloidoclasias, e que
invariavelmente entre a anaphylaxia e a colloidoclasia
sempre identica a si propria, apparece a crise hemoclasica,

P
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Como conclusoes diremos:

a) O choque medicamentoso é sempre expressao de um
phenomeno physico-chimico.

b) Factores diversos favorecem a eclosao do choque.
mas nao o explicam, taes como sejam a insufficien-
cia hepatica, — principalmente a funccdo proteope-
xica —, as disfunccoes glandulares, o estado anormal
de equilibrio vago-sympathico etc.

¢) No estudo da anaphylaxia o phenomeno “floculacac”
exclarece em grande parte o mechanismo do choque
e pode ser congiderado o primum movens do pheno-
meno, pelo menos dentro dos actuaes recursos de
percepcao.

d) Certas modificacdes da crase sanguinea, alteracoes -

viscosimetricas, modificacoes da tensao superficial
ete. nunca devem ser consideradas como causas, mas
sim unicamente como consequencias immediatas do
choque levado ao organismo,. :

e) De uma maneira geral dentro das concepcoes
actuaes, a anaphylaxia é uma colloidoclasia. A re-
ciproea porém nao sera verdadeira..

f) A idiosyncrasia representando um estado de choque
humoral, deve ser considerada uma colloidoclasia.

Experimentalmente, a titulo de provas relativas a
anaphylaxia, trabalhamos alguns cobaios com a antipv-
rina, e o quinino, afim de ver se os sensibilizavamos 4
estas mesmas substancias. O quadro annexo resume o
preparo dos animaes e o resultado colhido.

Antes de terminar, cumpre salientar que MULLER,
ROSSEN e MYERS, fazendo pesquizas hematologicas em
40 individuos que soffreram as injeccoes de neo-salvarsan,
verificaram que ellas sdo sempre acompanhadas de uma
diminuicao dos leucocytos. Um doente que apresentava
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antes da injeccdo a cifra de 12.000 leucocytos, 14 minuto
depois 86 accusava 3.200; tres minutos apos 4.800; dez
minutos depois 7.200; 6.000 no fim de 20 minutos e 8.200
no fim de 30 minutos. Fazendo-se, dizem os observado-
res, antes da injeccao o emprego da adrenalina, a leuco-
penia ndo é observada.

A queda da cifra leucocytaria estd sob a influencia do
systema nervoso autonomo e do systema parasympathico.

Dizem ser difficil precisar si tal reaccao reflecte uma
hyvpersensibilidade do systema nervoso autonomo e ex-
pressiva de um faetor constitucional ou si ella é o resul-
tado de uma alteracdo desse systema pela elemento me-
dicamentoso.

Os casos de MULLER, ROSEN e MYERS parecem
bem exprimir uma ecrise hemoclasica, que em rigor po-
demos considerar a colloidoclasia attenuada, ou mesmo
silenciosa.

Em face do que ja dissemos, sera de acreditar que o
disturbio levado aos colloides do plasma, tenha repercu-
tido sobre o apparelho de innervacdo sympathica.

A analyse ponderada do quadro annexo permitte-nos
as seguintes conclusdes em face das reaccoes apreciadas:

1) Com a antipyrina e o quinino é possivel reproduzir o
quadro typico da anaphylaxia activa.

2) A paciente sensivel ao leite de vacca apresentou um
quadro clinico das clasias, mais filiado a variedade
anaphylactica. Como vimos, embora muito fugaz, a
reaccao todavia se exteriorisou., Demais, conforme se
verifica no quadro annexo a crise hemoclasica em
parte foi assignalada. .

3) A paciente sensivel ao quinino, transmittiu tambem
ao cobaio a anaphylaxia passiva. Como no prece-
dente caso a reaccao foi fraca, entretanto, pela lei-
tura do quadro, a collocaremos no grupo dos cho-

ques anaphylacticos.
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4) Os resultados experimentaes por nos obtidos, per-
mittem modificar a opinido emittida em nosso tra-
balho “Anaphylaxia Alimentar” quando fallamos do
phenomeno idiosyncrasia.

Diremos entao: As substancias chimicas ja as-
signaladas, as innumeras substancias alimentares
regponsaveis pelas intensas crises que abalam o or-
gnismo e se exteriorisam pela symptomatologia clas-
sica da idiosyncrasia, algumas dellas reproduzem o
guadro da anaphylaxia.

5) Todos os phenomenos apreciados na clinica, e vaga-
mente denominados — idiosyncrasia — slo verdadei-
rog, estados colleidoclasicos. Em taes condicdes, o ter-
mo idiosyncrasia ndo comporta mais o valor ou a
significacdo emprestada pelos antigos,

6) Embora sejam poucas as provas, estamos auctoriza-
dos a continuar dizendo, que o phenomeno idiosvn-
crasico encontra a chave de sua interpretacao, na bio-
chimica dos colloides.

Seja interpretando-a sob o feitio clinico da anaphy-
laxia, seja sob o das clasias, é no disturbio colloidal que
a idiosyncrasia encontra a sua verdadeira explicacao phy-
siopathologica.

Crentes estamos de que passiveis de critica serio
as nossas conclusoes.

Eis uma verdade: A anaphylaxia pode entrar no
" numero das theorias attingidas pelo parecer de GLEY:

“Certos resultados tém sido acceitos sem soffrerem
uma critica sufficiente, muitas theorias medicas sio edi-
ficadas sobre factos experimentaes discutiveis,”

No nosso caso, si a concepcdo moderna das clasias, a
frente a anaphylaxia, é discutivel: os factos praticos por
noés apreciados, pelo menos uma verdade firmaram.

Nos casos dos doentes sensiveis ao leite de vacca o
ao quinino, o termo idiosyncrasia nao resiste 4 critica.
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Phase desénoadeante

OBSERVACOES '

Leve leucopenia. Augmento da cifra dos grandes mononucleares, diminuicdo dal
dos lymphocytos. Tenséo superficial em gottas 59 5/04. Signaes clinicos: Pellos leve-
mente ericados durante gquatro minutos. Restabelecimento completo. |

0 cobaio morreu durante o periodo de incubacéo.

Nada.

Lieucopenia fraca. Augmento da cifra dos grandes mononucleares e diminuicio da
dos lymphocytos. Tensfio superficial em gottas 60 7/5;. Signaes clinicos: Pellos eri
cados, leve tremor durante tres minutos. Restabelecimento completo. |

1

Nada.

Nada.

Nada.

Nada.

Nada.

Tensdo superficial em gottas 59 ¢/-;. Nio foi apreciada a formula hemo-leucocy-I
taria. Signaes clinicos: Pellos fortemente ericados, anciedads, marcha arrastada. Os|
phenomenos duraram 6 minutos. Restabelecimento completo.

O cobaio morreu durante o periodo de incubacéo.

durante dois minutos. Em seguida surgem convulsdes tonico-clonicas. Estas inten

gificam-se 5 minutos apds, repetindo-se ecom leves periodos de acalmia durante 3} de
hora. Mqrte no dia seguinte. A curva hemo-leucocytaria nfio fol apreciada. ‘

Tensdo superficial em gottas 59 7/3o. Signues clinicos: Pellos levemente erigado.?‘
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——— || cias, (leite, carne de porco, quinino, noz-muscada) foi testemunhado por

: |
NOTA — Todas as provas foram feitas com testemunhos. O lote de
animaes trabalhados com sangue de individuos sensiveis 4s varias substan-

cobaios, sensibilizados em egual periodo por uma injeccido de soro normal
| de cavallo e por cobaios ndo trabalhados.
MNada. || Os arimaes sensibilizados pelo ouinino, a antipyrina, a noz-muscada/
tiveram como testemunhos somente animaes nio trabalhados.

Todos os animaes testemunhos réo apresentaram reaccio e foram|
‘ injectados pela via intra-cardiaca, salvo o cobaio testemunho do n.° 3 em

que o leite foi injectado intra-peritonealmente.
A tensfo superficial normal do soro lde cobaio, num lote de cinco

Ji i

_ animaes, deu-nos em gottas a media de 58 5/a,.
Nada. | .
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